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論文内容要旨
               目的
 肝内結石症における肝内胆管の特有な変化に関 して, 病態と発生機序を明らかにする目的で,
 8例の切除肝から連続組織切片を作製 し, 三次元画像再構成法を用いて肝内胆管の形態学的変化
 を解析 した。 さ らに本症に伴う肝内門脈の二次的閉塞が肝実質の荒廃をもたらす可能性に注目 し,
 肝の変化を計量組織学的に検討 した。 再構成には著者らが開発 した三次元コンピューター画像処
 理 シス テムを用 いた。
              対象
 肝内限局型肝内結石症切除肝8例を検索対象と した。 切除肝は割を入れずに10%ホルマリン液
 を用いて十分に固定 したのち, 肝門部胆管の長軸方向に切り出 し, 症例 ごとに1～13個の平行し
 たブロ ックに分割 した。 ツェロイジン・パラフィン包埋後, これらのブロ ックから厚さ4 μm で
 間隔40 μm の準連続切片を作製 した。 ブロ ックの厚さは 5.0 ～ 13.0 ㎜ であるた め切片の枚数は
 1ブロ ックにつき 100 ～ 314 枚とな つた。 連続切片にはElastica- Goldner 染 色 を 施 した。 肝
 内胆管径, 肝実質の組織計測は正常剖検肝9例を対照として用いた。
              方法
 1) 肝内胆管の三次元再構成:病変部胆管の三次元再構成は描画法 (graphic reconstruction)
 によ つた。 顕微投影装置 (Nikon V- 16 C型) を用いて連続切片を10～20倍の拡大下にトレー
 ス紙に投影 し, 胆管, 動脈, 門脈の輪郭を写 しとった。 この連続画像を三次元コンピュータ 一画
 像処理システムに入力 し, 三次元再構成像を描出して画像を写真撮影した。 2) 胆管径の数量化
 :肝内胆管の拡張の程度を数量的に扱うためにはそれが本来どの程度の太さであ つたかを推定す
 るための何らかの基準が必要であり, その基準と して胆管に伴走 する肝動脈枝を用'いた。 胆管,
 動脈枝の組を多数選び, 胆管基底膜, 動脈外膜の周囲長を画像解析装置で測定 し, これらから胆
 管・動脈の半径の回帰方程式を算出した。 3) 肝内門脈閉塞率の数量化:連続画像から肝内門脈
 第3, 4分枝 (直径 450～650 μm) を対象として断面像の三次元再構成を行いつつ門脈開存の
 程度を検討した。 横断面上, 狭窄が最も高度な部位で本来の内腔の面積に対する開存腔の面積比
 率を定め, 門脈開存率とした。 4) 肝実質萎縮の数量化:肝実質萎縮に伴い肝動脈枝の単位面積
 中の密度が増加することを利用 した。 実質が比較的よく保存されている部位から面積 100～200
 面の領域を選び, 顕微鏡下に外径50 μm以上の太さの動脈枝の数を計測 して単位 面積あたりの密
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 度を計算 した。 対照例における密度との比から肝実質残存率を算出 した。
               結果
 1) 肝内胆管の三次元再構成:肝内胆管は拡張 し, 膨大部の連続する数殊状の形, あるいは扁
 平化と屈曲の連続する蛇腹状の褶曲構造に変形していた。 狭窄部は一般に分岐部に存在し, 形は
 bo ttleneck 状または slit 状であった。 狭窄部の形成には動脈枝, 門脈枝による圧迫が関与 した
 と推定すべぎ根拠は得られなかった。 2) 胆管径の変化:肝動脈枝を基準とした胆管径の組織計
 測によ り, いわゆる狭窄部も実は対照より太く, みかけの狭窄にすぎないことが明 らかになった。
 3) 門脈の変化:門脈第3, 4分岐には血栓の器質化により内腔の狭窄があり, 開存率は平均32
 %であった。 4) 肝実質の萎縮:種々の分布 ・程度で肝実質の萎縮が生じていた。 外径50 μm 以
 上の肝動脈枝の単位面積中の密度の変化から, 切除肝での肝実質残存率は平均36%と計算された。
               結語
 胆管の形態学的変化の基本は拡張であり, 狭窄部はみかけの狭窄であった。 拡張初期には胆管
 拡張は太い胆管の分岐と分岐の間に生 じ, その形態は単純な spindle 状であった。 しかるに, 経
 過と共に胆管拡張は直径の増大だけでなく縦方向の長さをも増 し, 同時に肝実質萎縮が加わる結
 果, 胆管は屈曲, 扁平化 して蛇腹状構造を呈するものと考えられた。 外科的視点か らみるならば,
 萎縮 した病変部肝組織には盲端に終る胆管嚢胞の存在, 高度に変形 した拡張胆管の様相は, 胆汁
 うっ滞 に加えて胆管炎の母地となるこ とが考えうれ, また他方では, 門脈狭窄の結果門脈血流は
 健常部に短絡され, 病変部肝組織は代謝機能が廃絶に近い状態にあり, これらを併せ考えて, 積





 る目的で, 8例の切除肝から連続組織切片を作製し, 三次元画像再構成法を用いて肝内胆管の形
 態学的変化を解析 した ものであ る。 さらに本症に伴う肝内門脈の二次的閉塞が肝実質の荒廃をも
 たらす可能性に着目 し, 肝の変化を計量組織学的に検討 した。 再構成には著者らが開発 した三次
 元コ ン ピュ ーター画像処理 シス テムを用 いてい る。
 検索対象と して肝内結石症切除肝8例を用 い, 症例ごとに肝全体を1 ～13個の平行 した ブロッ
 クに分割 した。 これらから厚さ4 μm で間隔 40 μmの準連続切片を作製した。 肝内胆管径, 肝実
 質の組織計測は正常剖検肝9例を対照として用い, 肝内胆管の三次元再構成, 胆管径・肝内門脈
 閉塞および肝実質萎縮の数量化の検討を行い, 以下のような成績を得た。
 1)一 肝内胆管は拡張し, 膨大部の連続する数殊状の形, あるいは扁平化と屈曲の連続する蛇腹
 状の褶曲構造に変形 していることが明 らかになった。 狭窄部は一般に分岐部に存在 し, 形は bottle-
 neck 状または slit 状であり, 狭窄部の形成には動脈枝, 内脈枝 による圧迫が関与 したと推定すべ
 き根拠がないことを明らかにしている。 2) 肝動脈枝を基準とした胆管径の組織計測により, い
 わゆる狭窄部も実は対照より太く, みかけの狭窄にすぎないことが明らかになった。 3) 門脈第
 3, 4分枝には血栓の器質化により内腔の狭窄があり, 開存率は平均32%であった。 4) 肝実質
 は種々の分布・程度で萎縮が生 じていた。 外径 50 μm 以上の肝動脈枝の単位面積中の密度の変化
 から, 切除肝での肝実質残存率は平均36%であった。
 以上の成績から, 胆管の形態学的変化の基本は拡張であり, 狭窄部はみかけの狭窄であること,
 拡張初期には胆管拡張は太い胆管の分岐と分岐の間に生 じ, その形態は単純な spindle 状 である
 ことが明 らかになった。 しかるに, 経過と共に胆管拡張は直径の増大だけでなく縦方向の長さを
 も増 し, 同時に肝実質萎縮が加わる結果, 胆管は屈曲, 扁車化 して蛇腹状構造を呈するものと考
 えられた。 外科的視点からみるならば, 萎縮 した病変部肝組織には盲端に終る胆管嚢胞の存在,
 高度に変形した拡張胆管の様相は, 胆汁うっ滞に加えて胆管炎の母地となることが考えられ, ま
 た他方では, 門脈狭窄の結果, 門脈血流は健常部に短絡され, 病変部肝組織は代謝機能が廃絶に
 近い状態にあることなどから, 萎縮 した肝組織は積極的に切除を行うべきであることを明らかに
 して い る。
 本論文は難治性疾患である肝内結石症における肝組織構造の変化をユニークな方法を用いて解'
 析することにより, 外科的治療, 特に肝切除の適応に関する病理形態学的裏付けを した研究であ
 り, その成果は高く 評価される。 よって, 本論文は学位授与に値するものと認める。
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